**Fragestellung:** Profitieren Patienten mit schwerer COVID-19-Erkrankung von der Behandlung mit Rekonvaleszenten-Plasma?

**Hintergrund:** Personen, die COVID-19 überstanden haben, weisen Antikörper gegen das Virus auf. Diese Antikörper können als Plasma zur Therapie eingesetzt werden. In der Vergangenheit hatte man diesen Therapieansatz bereits bei SARS (Schweres Akutes Respiratorisches Syndrom) und MERS (Middle East Respiratory Syndrome) angewendet.

**Patienten und Methodik:** Die offene, randomisierte klinische Studie wurde vom 14. Februar bis 1. April 2020 in sieben medizinischen Zentren in Wuhan, China, durchgeführt. Sie umfasste 103 Teilnehmer mit laborbestätigter schwerer COVID-19-Infektion. Die Patienten wiesen eine schwerwiegende Einschränkung der Lungenfunktion oder lebensbedrohliche Komplikationen wie Schock, Organversagen oder die Notwendigkeit einer mechanischen Beatmung auf. Die Studie wurde vorzeitig beendet, nachdem 103 der geplanten 200 Patienten aufgenommen worden waren.

Die Patienten erhielten zusätzlich zur Standardbehandlung Rekonvaleszentenplasma (n = 52) oder die Standardtherapie allein (n = 51), stratifiziert nach der Schwere der Erkrankung. Der primäre Studienendpunkt war die Zeit bis zu einer klinischen Besserung innerhalb von 28 Tagen, definiert als Entlassung aus dem Krankenhaus oder Reduktion um zwei Punkte auf einer Sechspunkteskala (1 = Entlassung, 6 = Tod). Sekundäre Endpunkte waren die 28-Tage-Mortalität, die Zeit bis zur Entlassung aus dem Krankenhaus und die Häufigkeit, mit der sich die Ergebnisse der Polymerasekettenreaktion (PCR) von einem positiven Ausgangswert in einen negativen Wert änderte.

**Ergebnisse:** Von 103 randomisierten Patienten schlossen 101 die Studie ab (58,3 % Männer, mittleres Alter: 70 Jahre). Bei 60 % der Patienten lag eine lebensbedrohliche Erkrankung vor. Das mittlere Zeitintervall zwischen Symptombeginn und Randomisierung betrug 30 Tage. 90 % der Patienten erhielten zusätzlich eine antivirale Therapie. Eine klinische Verbesserung innerhalb von 28 Tagen zeigte sich bei 27 von 52 Patienten (51,9 %) in der mit Rekonvalszentenplasma behandelten Gruppe und bei 22 von 51 der Kontrollen (43,1 %). Bei Patienten mit schwerer Erkrankung trat der primäre Endpunkt bei 21 von 23 Patienten (91,3 %) in der mit Rekonvalszentenplasma behandelten Gruppe auf, gegenüber 15 von 22 Patienten (68,2 %). Bei den Patienten mit lebensbedrohlicher Krankheit trat der primäre Endpunkt bei sechs von 29 Patienten (20,7 %) in der mit Rekonvalszentenplasma behandelten Gruppe auf, im Vergleich zu sieben von 29 Kontrollen (24,1 %). Es fand sich kein signifikanter Unterschied in der 28-Tage-Mortalität (15,7 % vs. 24,0 %) oder der Zeit von der Randomisierung bis zur Entlassung (51,0 % vs. 36,0 % bis Tag 28). Die Behandlung mit Rekonvaleszentenplasma führte nach 72 Stunden bei 87,2 % der Patienten zu einer negativen Konversionsrate der viralen PCR, verglichen mit 37,5 % der Kontrollgruppe.

**Schlussfolgerung:** Bei Patienten mit schwerer oder lebensbedrohlicher COVID-19-Infektion führte eine Behandlung mit Rekonvaleszentenplasma zusätzlich zu einer Standardtherapie im Vergleich zur alleinigen Standardtherapie nicht zu einer statistisch signifikanten Verbesserung der Zeit bis zur klinischen Erholung oder der Mortalität innerhalb von 28 Tagen.
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Die hier vorliegende Studie aus Wuhan ist die erste randomisierte kontrollierte Studie zum Einsatz von Plasma von Patienten, die eine Covid-19 Erkrankung überstanden haben. Die Studie konnte ihre ursprünglich geplante Patientenzahl von 200 Patienten nicht erreichen, da die Erkrankungshäufigkeit in Wuhan dramatisch zurückging. Über alle Patienten hinweg zeigte die Studie keinen positiven Effekt der Therapie mit Rekonvaleszentenplasma. Die Untergruppe der Patienten mit schwerer Erkrankung schien aber zu profitieren, während die Patienten mit lebensbedrohlicher Erkrankung keinen therapeutischen Nutzen hatten. Der Zeitraum zwischen dem Beginn der Symptomatik und der Randomisierung betrug 30 Tage, was möglicherweise zu lang war. Von der Therapie anderer Erkrankungen mit Rekonvaleszentenplasma ist bekannt, dass eine frühere Therapie bessere Erfolge hat.

Eindrucksvoll war die Beobachtung, dass bei fast allen Patienten drei Tage nach der Infusion keine COVID-19-Viren mehr nachgewiesen werden konnten. Bedenken gegen die Therapie im Sinne einer zusätzlichen Schädigung der Lungenfunktion oder einer Belastung durch das Infusionsvolumen ließen sich nicht nachweisen. Im Moment laufen noch 48 weitere Studien zu diesem Therapieansatz. Eine wichtige Frage wird sein, ob eventuell die Kombination einer antiviralen Therapie mit Remdesivir plus Rekonvaleszentenplasma wirksamer ist als jede Therapie allein.

Publikationen zur Therapie von COVID-19 nehmen in der Zwischenzeit seltsame Züge an. So wurde kurz vor der Publikation der hier referierten Studie bereits eine Cochrane-Analyse zu diesem Therapieansatz publiziert \[[@CR4391]\], die Daten von 32 Patienten umfasste und zu dem Schluss kam, dass aus den vorhandenen Ergebnissen kein Rückschluss auf die Möglichkeit einer Wirkung von Rekonvaleszentenplasma gezogen werden könne.
